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25/08/2000 



(Date de priorite (la plus ancienne) 
(jour/mois/annee) 

27/08/1999 



Deposant 



MAINELAB 



Le present rapport de recherche internationale, etabli par ['administration chargee de la recherche internationale, est transmis au 
deposant conformement a Particle 18. Une copie en est transmise au Bureau international. 



. feuilles. 



Ce rapport de recherche internationale comprend 3 
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la recherche internationale a ete effectuee sur la base d'une traduction de la demande internationale remise a I'administration. 
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Basis of the report 
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Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 
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□ 


Lack of unity of invention 
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InternaTrorraT application No. 

PCT/FR00/02376 



I. Basis of the report 



I . This report has been drawn on the basis of {Replacement sheets which have been furnished to the receiving Office in response to an invitation 
under Article 14 are referred to in this report as "originally filed" and are not annexed to the report since they do not contain amendments ): 

| "j the international application as originally filed. 

the description, pages , as originally filed. 

pages . filed with the demand. 

pages . filed with the letter of 

pages . filed with the letter of 



the claims, 



Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 



1-21 



. as originally filed. 

, as amended under Article 19, 

, filed with the demand, 

, filed with the letter of 

. filed with the letter of 



| | the drawings. 



sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 



, as originally filed, 
, filed with the demand, 
filed with the letter of 
filed with the letter of 



2. The amendments have resulted in the cancellation of: 

I I the description, pages 

1 I the claims. Nos. _________ 

□ 

the drawinas. sheets/fie 



3 f 1 This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered 
— to go beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)). 



4. Additional observations, if necessary: 
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V. Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 



1 . Statement 

Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (IA) 



Claims 
Claims 

Claims 
Claims 

Claims 
Claims 



1-21 



1-21 



1-21 



YES 
NO 
YES 
NO 

YES 
NO 



Citations and explanations 

1, None of the documents cited in the search report 

describes a microencapsulation method according to 
claim 1. 



The closest prior art document is: 

Dl: THOMAS IN C ET AL . : A DRUG MICROENCAPSULATION BY 
PLA/PLGA COACERVATION IN THE LIGHT OF 
THERMODYNAMICS . 1. OVERVIEW AND THEORETICAL 
CONSIDERATIONS' JOURNAL OF PHARMACEUTICAL SCIENCES, 
US, AMERICAN PHARMACEUTICAL ASSOCIATION. WASHINGTON, 
vol. 87, no. 3, 1 March 1998 (19 98-03-01), pages 
259-268, XP000736341 ISSN: 0022-3549. 



The method according to claim 1 differs from that of 
Dl by virtue of the use of different solvent/non- 
solvent /hardening agent combinations (see Tables I 
and II) . 



Therefore, the subject matter of claim 1 is novel 
(PCT Article 33(1) and (2)). 



2. However, the subject matter of claim 1 does not 
appear to involve an inventive step (PCT Article 
33 (1) and (3) ) . 
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2a. In the light of the application (Example 1, pages 
13-15), it appears that, even the scope of claim 1 
is restricted to solvent /non-solvent /hardening agent 
combinations prepared from lists of preferred 
solvents and non-solvents, none of the combinations 
covered by claim 1 enables the active principle to 
be encapsulated. In other words, none of the 
solvent /non-solvent /hardening agent combinations of 
claim 1 solve the technical problem defined in the 
application. No inventive step can be acknowledged 
in the subject matter of claim 1. 

Claim 1 should be restricted to those combinations 
that do actually enable the active principle to be 
encapsulated . 

2b. The usefulness of the restrictions on the boiling 
point and electrical permittivity of the selected 
solvent is not clear from the application. The • 
application does not appear to contain any technical 
information to show that a selection based on these 
features leads to unexpected effects or has 
unexpected properties relative to the prior art. 
Therefore, it appears that no inventive step can be 
based on the selection of these technical features. 
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VII. Certain defects in the international application 



The following defects in the form or contents of the international application have been noted: 



1. Trade names have been used in the application. The 
origin (producers/distributors) and/or the exact 
nature of the products covered by these trade names 
do not appear to have been correctly identified, 
particularly in the case of "Tween" 20 and 80. 
Trademarks should not be used in the claims (cf. 
claim 10 of the application) (see the PCT 
Guidelines, PCT/GL/3, II-4 .16) . 



2. There does not appear to be any passage in the 

description corresponding to claim 15. Therefore, 
contrary to PCT Article 6, claim 15 is not 
supported by the description. 



3. There is an inconsistency between claim 9 and page 

6, lines 12-14 of the description regarding the 
minimum concentration value. 
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VIII. Certain observations on the international application 



The following observations on the clarity of the claims, description, and drawings or on the question whether the claims are fully 
supported by the description, are made: 

1. Claim 1 fails to comply with the requirements of PCT 
Article 6 in so far as the subject matter for which 
protection is sought has not been clearly defined. 



la. The word " advantageously" used in the definition of 
the solvent is ambiguous. Taking the definition of 
the non-solvent and the hardening agent as a model 
(page 5, lines 20-23 and claim 2), it appears that 
the above term should be considered to be synonymous 
with "pref erably" . 

lb. Given that all of the solvent /non-solvent /hardening 
agent combinations covered by claim 1 of the 
application do not enable the formation of a 
coacervate and microspheres to be observed, the 
claim attempts to define the microencapsulation 
method in terms of the result to be achieved, yet 
this merely amounts to stating the fundamental 
problem that the invention is intended to solve. The 
technical features required to achieve said problem 
and solve the problem must be added. 
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RAPPORT D'EXASVIEN PRELIMINAIRE INTERNAT!ONja£L 
(article 36 et regie 70 du PCT) 



Reference du dossier du deposant ou du 
mandataire 

341048/18247 


voir la notification de transmission du rapport d'examen 
POUR SUITE A DONNER preliminaire international (formulaire PCT/IPEA/416) 1 


Demande Internationale n° 
PCT/FR00/02376 


Date du d6pot international (jour/mois/ann6e) 
25/08/2000 


Date de priorite (jour/mois/ann6e) 
27/08/1999 


Classification intemationaie des brevets (CIB) ou a la fois classification nationaie et CIB 
B01J13/08 


Deposant 

MAINELAB et al. 



1 . Le present rapport d'examen preliminaire international, etabli par I'administaration chargee de i'examen preliminaire 
international, est transmis au deposant conformement a I'article 36. 

2. Ce RAPPORT comprend 6 feuilles, y comprls la presente feuille de couverture. 

□ II est accompagne d'ANNEXES, c'est-a-dire de feuilles de la description, des revendications ou des dessins qui ont 
ete modifies et qui servent de base au present rapport ou de feuilles contenant des rectifications faites aupr6s de 
radministration chargee de I'examen preliminaire international (voir la regie 70.16 et Instruction 607 des Instructions 
administratives du PCT). 

Ces annexes comprennent feuilles. 



3. Le present rapport contient des indications relatives aux points suivants: 
I S Base du rapport 



II 


□ 


Priorit6 


III 


□ 


Absence de formulation d'opinion quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibility 
d'application industrielle 


IV 


□ 


Absence d'unite de Pinvention 


V 




Declaration motivee selon I'article 35(2) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibility 
d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 


VI 


□ 


Certains documents cites 


VII 




Irregularis dans la demande intemationaie 


VIII 


s 


Observations relatives a la demande intemationaie 



Date de presentation de la demande d'examen preliminaire 
intemationaie 

19/03/2001 


Date d'achevement du present rapport 
13.11.2001 


Nom et adresse postale de radministration chargee de 
I'examen preliminaire international: 

■ ,v Office europeen des brevets 
D-80298 Munich 
&f 9 T6I. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 


Fonctionnaire autoris6 s^v^***^ 
Gosselin, D (1 JjP )) 

N° de telephone +49 89 2399 8400 
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I. Base du rapp rt 

1 . En ce qui concerne les elements de la demande internationale (tes feuil/es de remplacement qui ont 6t6 remises 
k I'office r&cepteur en r^ponse a une invitation faite conformement a I'article 14 sont consider4es dans fe present 
rapport comme "initialement d6posees" et ne sont pas jointes en annexe au rapport puisqu'eiies ne contiennent 
pas de modifications (regies 70. Wet 70. 17)): 

Description, pages: 

1-25 version initiale 

Revendications, N°: 

1-21 version initiale 



2. En ce qui concerne la langue, tous les Elements indiqu6s ci-dessus 6taient k la disposition de I'administration ou 
lui ont 6te remis dans la langue dans laquelle la demande internationale a 6t§ deposSe, sauf indication contraire 
donn§e sous ce point. 

Ces 6l6ments 6taient & la disposition de I'administration ou lui ont 6t6 remis dans la langue suivante: , qui est : 

□ la langue d'une traduction remise aux fins de la recherche internationale (selon la r6gle 23.1(b)). 

□ la langue de publication de la demande internationale (selon la regie 48.3(b)). 

□ la langue de la traduction remise aux fins de I'examen preliminaire internationale (selon la regie 55.2 ou 
55.3). 

3. En ce qui concerne les sequences de nucleotides ou d'acide amines divulguees dans la demande 
internationale (le cas echeant), I'examen preliminaire internationale a ete effectue sur la base du listage des 
sequences : 

□ contenu dans la demande internationale, sous forme §crite. 

□ d6pos6 avec la demande internationale, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ remis ulterieurement & I'administration, sous forme 6crite. 

□ remis ulterieurement ci I'administration, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ La declaration, selon laquelle le listage des sequences par ecrit et fourni ulterieurement ne va pas au-del& 
de la divulgation faite dans la demande telle que d^posee, a et§ fournie. 

□ La declaration, selon laquelle les informations enregistrees sous dechiffrable par ordinateur sont identiques k 
celles du listages des sequences Pr§sente par ecrit, a ete fournie. 

4. Les modifications ont entrain^ I'annulation : 

□ de la description, pages : 

□ des revendications, n 0 ** : 

□ des dessins, feuilles : 
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5. □ Le present rapport a 6t6 formula abstraction faite (de certaines) des modifications, qui ont §t6 considers 
comme allant au-del& de l'expos§ de I'invention tel qu'il a 6te d§pos6, comme il est indiqu§ ci-apr&s (regie 
70.2(c)): 

(Toute feuille de remplacement comportant des modifications de cette nature doit etre indiqu4e au point 1 et 
annexee au present rapport) 



6. Observations comptementaires, le cas 6ch6ant : 



V. Declaration motivee selon I'article 35(2) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibility 
d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

1. Declaration 



Nouveaute Oui : Revendications 1-21 

Non : Revendications 

Activity inventive Oui : Revendications 

Non: Revendications 1-21 

Possibility d'application industrielle Oui : Revendications 1-21 

Non : Revendications 



2. Citations et explications 
voir feuille separee 



VII. Irregularites dans la demande internationale 

Les irregularites suivantes, concernant la forme ou le contenu de la demande internationale, ont 6te constatees : 
voir feuille separee 



VIII. Observations relatives a la demande internationale 

Les observations suivantes sont faites au sujet de la clarte des revendications, de la description et des dessins 
et de la question de savoir si les revendications se fondent entierement sur la description : 
voir feuille separee 
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Concernant le point V 

Declaration motivee selon la regie 66.2(a)(ii) quant a la nouveaute, I'activite inventive et 
la possibility d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette 
declaration 

1. Aucun des documents cites dans le rapport de recherche ne decrit un procede de 
microencapsulation selon la revendication 1 . 

L'art anterieur le plus proche est represents par: 

D1: THOMASIN C ET AL: 'DRUG MICROENCAPSULATION BY PLA/PLGA 
COACERVATION IN THE LIGHT OF THERMODYNAMICS. 1 . OVERVIEW AND 
THEORETICAL CONSIDERATIONS" JOURNAL OF PHARMACEUTICAL 
SCIENCES,US,AMERICAN PHARMACEUTICAL ASSOCIATION. WASHINGTON, 
vol. 87, no. 3, 1 mars 1998 (1998-03-01), pages 259-268, XP000736341 ISSN: 
0022-3549 

Le procede selon la revendication 1 differe de celui de D1 de par I'utilisation de 
combinaisons solvant/non solvant/durcisseur differentes (voir Tableaux I et II). 

L'objet de la revendication 1 est done nouveau au sens de I'Article 33(1) et (2) 
PCT. 

2. Toutefois, l'objet de la revendication 1 ne semble pas impliquer I'activite inventive 
requise a I'Article 33(1) et (3) PCT. 

2a. Au vu de la demande, Exemple 1 (pages 13-15), il apparait que, meme en se 
restreignant aux combinaisons solvant/non solvant/durcisseur preparees a partir 
des listes de solvants et non solvants preferes, toutes les combinaisons 
couvertes par la revendication 1 ne permettent pas d'encapsuler le principe actif. 
En d'autres termes toutes les combinaisons solvant/non solvant/durcisseur de la 
revendication 1 ne sont pas solution du probleme technique defini dans la 
demande. L'activite inventive de l'objet de la revendication 1 ne peut etre 
reconnue. 

La revendication 1 devrait etre limitee aux combinaisons permettant effectivement 
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d'encapsuler le principe actif. 

2b. L'interet des restrictions concernant le point d'ebullition et la permittivite electrique 
pour le choix du solvant ne ressort pas de la demande. La demande ne contient 
apparemment aucune information technique montrant qu'une selection basee sur 
ces caracteristiques produise des effets inattendus ou presente des proprietes 
inattendues par rapport a I'art anterieur. II ne semble done pas que I'activite 
inventive puisse reposee sur le choix de ces caracteristiques techniques. 

Concernant le point VII 

Irregularis dans la demande internationale 

1. II est fait usage de denominations commerciales dans la demande. L'origine 
(producteurs/distributeurs) et/ou la nature exacte des produits couverts par ces 
denominations ne sont apparemment pas correctement identifies, en particulier 
"Tween" 20 et 80. Les marques ne doivent pas etre utilisees dans les 
revendications (cf. revendication 10 de la demande). (voir les Directives PCT, 
PCT/GL/3 11-4.16). 

2. La revendication 15 est sans contrepartie apparente dans la description. La 
revendication 15 ne se fonde done pas sur la description, comme I'exige I'article 6 
PCT. 

3. II existe une divergence pour la valeur inferieure de la concentration entre la 
revendication 9 et la page 6, lignes 12-14. 



Concernant le point VIII 

Observations relatives a la demande internationale 

2. La revendication 1 ne satisfait pas aux conditions requises a Particle 6 PCT, dans 
la mesure ou I'objet pour lequel une protection est recherchee n'est pas 
clairement defini. 
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2a. Le terme "avantageusement" utilise dans la definition du solvant est ambigue. Par 
analogie avec la definition du non solvant et du durcisseur (page 5, lignes 20-23 
et revendication 2), il semble que ce terme soit synonyme de "de preference". 

2b. Compte tenu que toutes les combinaisons solvant/non solvant/durcisseur 

couvertes par la revendication 1 de la demande ne permettent pas d'observer la 
formation d'un coacervat et de microspheres, la revendication tente de definir le 
procede de microencapsulation par le resultat a atteindre, ce qui revient 
simplement a enoncer le probleme fondamental que doit resoudre I'invention. Les 
caracteristiques techniques necessaires pour parvenir a ce resultat et resoudre le 
probleme doivent etre ajoutees. 



Formulaire PCT/Feuille separee/409 (feuille 3) (OEB-avril 1997) 



